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REZUMAT
Bron[iectaziile reprezint` o patologie bronhopulmonar` complex`. Bron[iectaziile au ca substrat modific`ri morfopatologice impor-

tante ale pere]ilor [i lumenelor bronhiilor ceea ce determin` infec]ii pulmonare recurente cu o diversitate de germeni. Episoadele infec]ioase
repetate sunt asociate cu o colonizare cronic` a tractului respirator cu anumite microorganisme patogene [i au un rol important in \ntre]inerea
sindromului inflamator cronic bronhopulmonar [i \n declinul func]iei pulmonare. Aceast` inflama]ie cronic` este obiectivat` printr-o serie
de modific`ri fiziopatologice (cre[terea num`rului de neutrofile, macrofage, modific`ri ale expresiei citokinelor pro-inflamatoare [i ale
mo leculelor de adeziune etc.). Principalul tratament al bron[iectaziilor suprainfectate microbian este cel antibiotic, urmat de tratamentul
antiinflamator [i de cel adjuvant. Folosirea macrolidelor \n schemele de terapie de lung` durat` a confirmat deopotriv` rolul antibiotic [i
rolul antiinflamator al acestora, iar asocierea cu alte medica]ii antiinflamatoare poate \mbun`t`]i semnificativ statusul pacientului. 

Cuvinte cheie: bron[iectazii, tratament, antibiotice

ABSTRACT
Pathophysiology and treatment of bronchectasis
Bronchiectasis is a complex pathology which consists of some important morphopathological changes \n the lumen of the bronchi that

consecutively determines recurrent pulmonary infections with a diversity of germs. The repeated episodes of infection are associated with
chronic colonization of the respiratory system with certain pathogen microorganisms and play an important role in the maintenance of the
chronic inflammatory syndrome, as well as the decline of the pulmonary function. This chronic inflammation is represented by a series of
fisiopathological changes (the raised number of neutrophiles, macrophages, alteration in the expression of pro-inflammatory cytokine and
adhesion molecules). The first hand treatment of patients with infected bronchiectas is the antibiotic treatment, followed by anti-inflam-
matory treatment and adjuvant therapy. The use of macrolides in the long term treatment schemes has confirmed their role in the reduc-
tion of the chronic inflammatory syndrome associated with this disease, moreover its association with the anti-inflammatory medication has
significantly improve the patient’s health status.
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Bron[iectaziile reprezint` o patologie bronhopulmonar`
important` care necesit` o aten]ie deosebit` pentru diagnostic
[i tratament. 

Bron[iectaziile se definesc anatomic ca dilata]ii anorma-
le [i definitive ale lumenelor bronhiilor de diverse calibre (\n
special cele medii). Ele pot fi localizate strict la nivelul unui
lob/segment pulmonar dar [i difuz. Afectarea arborelui bron[ic
are ca substrat modific`ri patologice importante reprezenta-
te \n principal de alterarea componentelor elastic` [i muscular`
a peretelui bron[ic, secundar` inflama]iei cronice [i altor fac-
tori endogeni [i exogeni1. Alte leziuni sunt edemul, ulcera]ia
mucoasei, distrugerea epiteliului cilindric ciliat [i transfor-
marea malpighian` (sc`derea clearance-ului mucociliar), infil-
trate \n submucoas`, neovasculariza]ie bron[ic` arterial`, iar
\n faze avansate prolifer`ri  fibroase parietale. Consecutiv aces-
tor modific`ri va ap`rea un cerc vicios: staza secre]iilor
bron[ice, infec]ii pulmonare recurente cu agravarea [i
\ntre]inerea inflama]iei.

Inciden]a [i prevalen]a bron[iectaziilor sunt \nc` incomplet
cunoscute  datorit` viciilor de declarare (se declar` alt` boal`
ca fiind principal`) dar [i datorit` lipsei confirm`rii diagnosti-
cului (pentru certitudine este necesar examenul computer-
tomograf). Mortalitatea [i morbiditatea prin aceast` afec]iune

variaz` \n func]ie de numero[i factori1,2: nivelul de utilizare al
antibioticelor, efectuarea imuniz`rilor, profilaxia infec]iilor,
vârst`, zone geografice, condi]ii socio-economice.  

Cauzele bron[iectaziilor pot fi ereditare, congenitale sau dato-
rate unor infec]ii recurente, fibroze pulmonare, obstruc]ii
bron[ice, afec]iuni autoimune etc. Cunoa[terea altor afec]iuni
pulmonare asociate la pacien]ii cu bron[iectazii este foarte impor-
tant` \ntrucât poate influen]a semnificativ evolu]ia st`rii de
s`n`tate. De multe ori severitatea unor exacerb`ri infec]ioase
este determinat` [i de prezen]a comorbidit`]ilor sau de boala
de baz` (astm, fibroz` chistic` etc.)3.

Pacien]ii cu bron[iectazii prezint` exacerb`ri infec]ioase aso-
ciate uneori cu fenomene de insuficien]` respiratorie (prognostic
rezervat) care necesit` intern`ri prelungite [i repetate [i trata-
ment antibiotic specific. Un alt aspect important de care trebuie
]inut cont \n tratamentul acestei patologii este caracterul inva-
lidant al bolii cu efecte notabile asupra calit`]ii vie]ii4. Costurile
\ngrijirii unui bolnav cu aceast` afec]iune sunt ridicate [i soli-
cit` speciali[ti bine preg`ti]i.

Exacerb`rile infec]ioase la pacien]ii cu bron[iectazii pot avea
un prognostic negativ ce impune un diagnostic [i un tratament
precoce. Tratamentul antibiotic efectuat precoce, empiric
ini]ial, ulterior reajustat dup` antibiogram` a modificat \n mare
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m`sur` prognosticul exacerb`rilor [i durata supravie]uirii la
pacien]ii cu bron[iectazii. 

Datorit` corela]iilor care se fac la pacien]ii cu bron[iectazii
cu anumi]i germeni – Haemophilus influenzae, Pseudomonas
aeruginosa, Streptococcus pneumoniae – frecvent izola]i din
sput`, s-au putut identifica anumite caracteristici \n ceea ce
prive[te simptomatologia [i r`spunsul particular la tratament
(Figura 1).

Studiile de specialitate abund` \n analiza terapiilor anti-
biotice cu rol curativ sau chiar profilactic (la pacien]ii cu colo-
nizare bacterian`) pentru optimizarea r`spunsului la
tratament, reducerea exacerb`rilor, reducerea duratei spita-
liz`rilor, \mbun`t`]irea calit`]ii vie]ii bolnavului.

Analiza literaturii de specialitate din ultimii anii indic` un
interes mai mare al cercet`torilor \n privin]a diagnosticului
[i tratamentului pacien]ilor cu bron[iectazii care dezvolt` exa-
cerb`ri infec]ioase. Pân` \n prezent nici un tratament cunos-
cut (bronhodilatatoare, steroizi orali sau inhalatori,
oxigenoterapia, mucoliticele sau chiar antibioticele) nu a dove-
dit un efect semnificativ asupra ratei de sc`dere a VEMS.
Factorii ce determin` progresia bolii \n bron[iectazii (\n afara
mucoviscidozei) sunt: colonizarea cronic` cu Pseudomonas,
exacerb`rile severe [i frecvente, inflama]ia sistemic`5. 

Direc]iile de cercetare vizeaz` preponderent episodul
infec]ios al exacerb`rilor [i statusul de colonizare cronic` a trac-
tului respirator cu diver[i patogeni. 

|n func]ie de germenele identificat \n sputa pacientului,
cercet`torii au putut eviden]ia semne particulare [i r`spun-
suri individualizate la terapie. Una din cele mai frecvente bac-
terii responsabile de exacerb`rile infec]ioase din bron[iectazii
este reprezentat` de Pseudomonas aeruginosa care este con-
siderat un marker al severit`]ii bolii6,7. Acest patogen este aso-
ciat cu o produc]ie crescut` de sput`, obstruc]ie bron[ic`
important`, episoade severe de infec]ii [i o sc`dere semnifi-
cativ` a calit`]ii vie]ii, putând fi rareori eradicat din tractul
respirator la pacien]ii cu bron[iectazii. 

Al`turi de alt germene frecvent identificat (Haemophilus
influenzae), Pseudomonas aeruginosa stimuleaz` atât r`spun-
sul mediat inflamator cât [i pe cel neutrofilic. Studii recente
au demonstrat posibilitatea ca inflama]ia determinat` de
infec]ia cu Haemophilus influenzae s` reprezinte un factor
adjuvant important \n colonizarea cronic` a tractului aerian
inferior cu Pseudomonas aeruginosa8,9. Totodat`, exist` cer-
cet`ri care au eviden]iat faptul ca acest microorganism influ-
en]eaz` activitatea cililor \n sensul reducerii mi[c`rii acestora
cu dischinezie [i modific` epiteliul respirator. Datorit` endo-
toxinei secretate de Haemophilus influenzae au loc numeroase

procese biochimice care determin` eliberarea de citokine pro-
inflamatoare.

Exist` studii care eviden]iaz` faptul ca eritromicina ar
putea avea \n acest caz pe lâng` efectul antiinfec]ios [i un efect
antiinflamator, contribuind la diminuarea producerii mar-
kerilor inflamatori [i favorizarea refacerii epiteliale.

Tratamentul specific al episoadelor infec]ioase ale bron[iec-
taziilor cu Pseudomonas aeruginosa implic` administrarea
antibioticelor \n func]ie de severitate. Tratamentul este bine
desemnat de c`tre ghidurile ERS-ATS10,11,12,13.

Antibioticoterapia oral` de elec]ie este reprezentat` de fluo-
roquinolone. O particularitate a terapiei este posibilitatea
apari]iei rezisten]ei la aceste antibiotice dup` unul sau dou`
cicluri de terapie, lucru extrem de important \n contextul epi-
soadelor infec]ioase repetate cu acest germen. 

Pornind de la faptul c` exist` pacien]i al c`ror tract res-
pirator este colonizat cronic cu Pseudomonas aeruginosa s-
au efectuat studii \n care s-au administrat pe termen lung
diver[i agen]i antibacterieni. Un exemplu14 este cel al macro-
lidului eritromicin` \n doz` de 500 mg de dou` ori pe zi care
pare a \mbun`t`]i calitatea vie]ii pacientului prin reducerea
cantit`]ii de sput` [i/sau \mbun`t`]irea func]iei pulmonare. 

|n cadrul altei cercet`ri clinice recente15 s-a folosit
Tobramicina 300mg administrat` sub form` de aerosoli, de
dou` ori pe zi timp de mai multe s`pt`mâni. Rezultatele au
fost \ncurajatoare deoarece s-a \nregistrat sc`derea semnifi-
cativ` a num`rului de unit`]i formatoare de colonii din sputa
pacientului, f`r` \ns` a se depista o \mbun`t`]ire a func]iei
pulmonare. Administrarea Gentamicinei sub form` de aero-
soli, pe o perioad` scurt` (trei zile), a determinat rezultate
importante \n r`spunsul neutrofilic, cantitatea produs` de
sput` [i func]ia pulmonar`. 

Studiul lui McCoy din 2008, privind tratamentul cu
Aztreonam inhalator 75 mg  3x/zi 1 lun`, a demonstrat ame-
liorarea VEMS-ului [i a calit`]ii vie]ii la pacien]ii cu muco-
viscidoz`. Preparatul inhalator a primit aprobarea de la FDA
\n tratamentul pacien]ilor cu mucoviscidoz` [i colonizare cro-
nic` cu Pseudomonas16.

Terapia de lung` durat` cu macrolide este considerat`
benefic` de autorii diverselor studii14,17. S-a remarcat faptul
c` ace[ti agen]i antimicrobieni au propriet`]i antiinflamatoare
[i imunomodulatoare, \mbun`t`]ind calitatea vie]ii pacientului. 

Roxithromicina, macrolid cu ac]iune considerat` supe-
rioar` eritromicinei din punctul de vedere al efectului anti-
inflamator, a fost cercetat` \n cadrul unui studiu clinic
dublu-orb timp de 12 s`pt`mâni, cu analiza activit`]ii sale asu-
pra hiperreactivit`]ii bron[ice \ntâlnite \n bron[iectazii18.

Pseudomonas aeruginosa

Haemophilus influenzae

Streptococcus pneumoniae

Exacerb`ri
infec]ioase
severe
frecvente

Figura 1. Germenii cel mai frecvent asocia]i cu exacerb`ri severe  la pacien]ii cu bron[iectazii
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Rezultatele au fost \ns` incerte [i efectul antiinflamator a putut
fi doar par]ial demonstrat.

Migrarea transepitelial` a neutrofilelor din compartimentul
vascular la nivelul locului inflama]iei este un proces complex
care include mecanisme specifice. Este demonstrat19,20,21 c`
neutrofilele din lavajul bronho-alveolar sunt mult crescute la
pacien]ii cu bron[iectazii suprainfectate, dar valori anormal de
ridicate exist` [i la cei cu bron[iectazii aparent sterile. Astfel,
reducerea expresiei citokinelor pro-inflamatoare (leucotrienele
B4, IL8, TNF-alfa, IL1beta) [i a moleculelor de adeziune (selec-
tine, integrine CD11/CD18, familia imunoglobulinelor, ICAM-
1, VCAM-1, CD47) determin` sc`derea secre]iei de mucus [i
efect antiinflamator [i diminuarea acumul`rii neutrofilelor la
nivelul tractului respirator (Tabelul I). Acest efect constatat la
pacien]ii care au primit macrolide pe o perioad` de timp \nde-
lungat` [i determinat`, necesit` confirmare prin studii viitoare
pe un num`r mai mare de subiec]i.

Func]ia macrofagelor este bine cunoscut` \n cadrul r`spun-
sului inflamator localizat la nivelul mucoasei. Acestea sunt
r`spunz`toare de eliberarea de endotelin` 1, TNF alfa, enzi-
me elastolitice etc. Ace[ti mediatori ai inflama]iei joac` un rol
important \n cre[terea influxului de neutrofile la nivelul c`ilor
aeriene inferioare, poten]ând astfel inflama]ia. Studii clini-
ce19,20 au demonstrat existen]a limfocitelor T la nivelul «lami-
na propria» [i \n epiteliu. Cercet`ri recente au ar`tat c` \n
inflama]ia de la nivelul aparatului respirator cresc eozinofi-
lele G2 [i pot predomina alternativ celulele CD4+ sau  CD8+,
neputându-se \nc` preciza mecanismul de alternare. 

}inând cont de corela]ia important` dintre infec]ie [i infla-
ma]ie, tratamentul antiinflamator are un loc important \n tera-
pia bron[iectaziilor22. Medica]ia principal` este reprezentat` de
corticoizii inhalatorii. Ace[tia au un rol complex \n sc`derea infla-
ma]iei. Printre mecanismele cunoscute se num`r` cre[terea sin-
tezei de lipocortin`-1, SLPI (secretory leukocyte protease
inhibitor), antagonistul receptorului IL-1 [i sc`derea sintezei
de citokine proinflamatorii.

Efectul antiinflamator al indometacinei asupra neutrofi-
lelor a f`cut obiectul unor studii recente23. Astfel, s-a obser-
vat o sc`dere u[oar` a mediatorilor inflama]iei \n sput` la
pacien]ii care au primit tratament cu indometacin [i un efect
important \n func]ia neutrofilelor.

Terapia antiinflamatoare este considerat` important` \n
tratamentul pacien]ilor cu bron[iectazii prin limitarea efec-

telor negative asupra func]iei pulmonare. Aceste mecanisme
au la baz` inhibarea migr`rii neutrofilelor, a agreg`rii celu-
lare, a gener`rii de anion superoxid, a degranul`rii etc.24,25,26.

Tratamentul antibiotic corect ini]iat precoce este impor-
tant prin r`spunsul antiinflamator [i imunomodulator indus.
Anumite cercet`ri din domeniu au eviden]iat faptul c` o
cre[tere a num`rului de neutrofile duce la muta]ii ale
Pseudomonas aeruginosa cu dezvoltarea rezisten]ei la anti-
biotice [i toleran]` la radicalii toxici ai oxigenului. |n conse-
cin]`, pacien]ii vor prezenta un important r`spuns inflamator
persistent \nso]it de valori crescute ale neutrofilelor7,8.

Identificarea \n sput` a diferi]ilor agen]i patogeni impu-
ne tratament antibiotic caracteristic \n func]ie de antibiogram`.
Astfel, pentru Pseudomonas aeruginosa, variantele frecvent
utilizate [i demonstrate a fi eficiente \n tratarea episoadelor
acute infec]ioase sunt: ciprofloxacina oral/i.v., peniciline anti -
pseudomonas IV (piperacilina, ticarcilina), cefalosporine de
genera]ia 3 [i 4 i.v. (ceftazidim), tobramicina inhalator. |n cazul
identific`rii Haemophilus influenzae se vor administra amo-
xicilin`/clavulanat sau cefalosporine de genera]ia 3 sau 4, tri-
metoprim+sulfametoxazol, fluoroquinolone. Infec]iile cu
micobacterii atipice de tipul complexului M. avium-intrace-
lulare impune tratament cu claritromicin`, etambutol, rifam-
picin`15,27,28,29.

Tratamentul este ini]ial empiric (pentru a evita agrava-
rea) ulterior ajustat dup` antibiogram`.

Cu toate c` exist` studii referitoare la terapia antibiotic` de
lung` durat` (cel pu]in patru s`pt`mâni) la pacien]ii cu bron[iec-
tazii confirmate suprainfectate, nu se cunosc \nc` \n totalitate
beneficiile pe termen lung, fiind astfel necesare studii supli-
mentare care s` decid` alternativele terapeutice optime30.
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